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R E S U M E N
Objetivo: Evaluar la estructura retiniana mediante tomografía de coherencia óptica (OCT) en
nin˜os  con antecedentes de exposición prenatal a tóxicos.
Métodos: Se exploraron 49 nin˜os  expuestos a tóxicos prenatalmente, de edades compren-
didas  entre 5 y 18 an˜os.  De ellos, 25 tenían antecedentes de exposición prenatal a tabaco,
20  fueron expuestos durante el embarazo a alcohol y 4 a otras drogas de abuso. Todos los
nin˜os  fueron sometidos a una exploración oftalmológica completa incluyendo la realización
de  una OCT. Se realizó una comparación frente a un grupo control, pareado por edad, de
25  nin˜os  con embarazos controlados sin exposición a tóxicos.
Resultados:  Los nin˜os  expuestos prenatalmente a tóxicos presentan una reducción signifi-
cativa del espesor medio de la capa de fibras nerviosas de la retina (CFNR) en comparación
con  los no expuestos (81,5 vs. 99,7; p < 0,005), así como de sus cuatro cuadrantes (CFNR supe-
rior:  97,5 vs. 127,5; p < 0,005; CFNR nasal: 61,5 vs. 72,3; p = 0,005; CFNR inferior: 99,8 vs. 128,6;
p<  0,005, CFNR temporal: 58,3 vs. 68,2; p < 0,005). También se objetivó una disminución sig-
nificativa  en el espesor medio de la capa de células ganglionares (72,9 vs. 85,9; p < 0,005).
De  las diferentes exposiciones prenatales estudiadas, en los nin˜os  expuestos a drogas de
abuso  se encontró la mayor disminución en el grosor de CFNR (CFNR espesor medio = 72),
seguidos  de los expuestos a alcohol (CFNR espesor medio = 72,9) y, en tercer lugar, el grupo
de  expuestos a tabaco durante el embarazo (CFNR espesor medio = 94,6).
Conclusiones: La exposición a tóxicos durante la gestación interfiere en el desarrollo de la
retina. Estos resultados refuerzan la evidencia de las recomendaciones acerca de evitar el
consumo  de cualquier tipo de tóxicos durante el embarazo.©  2018 Sociedad Espan˜ola  de Oftalmologı´a. Publicado por Elsevier Espan˜a,  S.L.U. Todos
los derechos reservados.Cómo citar este artículo: Castillo O, et al. Efectos de la exposición prenatal a alcohol, tabaco y otras drogas de abuso sobre el desarrollo retiniano.
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Effects  of  prenatal  exposure  to  alcohol,  tobacco  and  other  drugs  of  abuse
on  retinal  development
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Purpose: To assess structural changes in the retina using optical coherence tomography (OCT)
in children prenatally exposed to toxic substances.
Methods: The study included a total of 49 infants, aged between 5 and 18 years, exposed
to toxic substances during pregnancy. Among the exposed children, 25 were  exposed to
tobacco, 20 were exposed to alcohol, and 4 children were exposed to other drugs of abuse.
All children underwent a complete ophthalmology examination, including an OCT. The
results were compared against a control group composed of 25 infants, age matched with
controlled pregnancy, and not exposed to toxic substances.
Results: Children prenatally exposed to toxic substances showed significantly thin-
ner average retinal nerve fibre layer (RNFL) compared with control children (81.5 vs.
99.7 m; P < .005), as well as RNFL thinning in its four quadrants (superior RNFL:
97.5 vs. 127.5 m; P < .005; nasal RNFL: 61.5 vs. 72.3 m; P < .005; inferior RNFL: 99.8
vs.  128.6 m; P < .005, temporal RNFL: 58.3 vs. 68.2 m; P < .005). Exposed children
also  exhibited a thinner ganglion cell layer (72.9 vs. 85.9; P < .005). Greater RNFL
thinning  was observed in children exposed to drugs of abuse (RNFL thinner ave-
rage = 72), followed by children exposed to alcohol (RNFL thinner average = 72.9), and
finally the least affected were those children exposed to tobacco during pregnancy
(RNFL  = 94.6).
Conclusion: Toxic substances during pregnancy interfere in retinal development. These
results strengthen the evidence about the avoidance of any toxic substance during preg-
nancy.
©  2018 Sociedad Espan˜ola  de Oftalmologı´a. Published by Elsevier Espan˜a,  S.L.U. All rights
reserved.Introducción
El consumo de sustancias ilícitas, alcohol y tabaco durante
el  embarazo sigue siendo un importante problema de salud
pública  en el mundo desarrollado1. La exposición prenatal a
tabaco lidera las causas prevenibles de efectos adversos en el
periodo neonatal en el mundo occidental2. En cuanto al sín-
drome  alcohólico fetal, es la primera causa de retraso mental y
alteraciones en el neurodesarrollo en nuestro mundo3. A pesar
de  que el conocimiento sobre la perniciosidad de estas sus-
tancias  sobre el feto es cada vez más  amplio y extendido, se
calcula  que entre un 15 y un 30% de mujeres fuman durante el
embarazo4, y entre un 9,8 y un 40% —dependiendo del país
estudiado— de mujeres consumen algo de alcohol estando
embarazadas5. En torno a un 2,43% reconocen consumir can-
nabis  en algún momento de la gestación, y un 1,6%, cocaína6.
Es  ampliamente conocido que pequen˜os  cambios en el
entorno  fetal o neonatal durante ciertos periodos del neurode-
sarrollo  pueden dar lugar a alteraciones a nivel tanto orgánico
como  funcional7. Una vez cesado el estímulo perjudicial, las
consecuencias pueden mantenerse y manifestarse hasta en la
vida adulta del individuo8. Tanto los componentes del tabaco,
como  el alcohol y otras drogas de abuso, como marihuana yCómo citar este artículo: Castillo O, et al. Efectos de la exposición prenatal a
Arch Soc Esp Oftalmol. 2018. https://doi.org/10.1016/j.oftal.2018.08.001
cocaína,  pueden atravesar la placenta y llegar a la circulación
fetal9-11 provocando cambios nefastos en el entorno fetal.
El sistema visual puede ser ideal, dada su localización y
accesibilidad, para el estudio del sistema nervioso central(SNC). Las radiaciones ópticas se sitúan adyacentes a los
tractos  motores, por lo que ambas se verán afectadas por
lesiones  en el entorno fetal durante el embarazo que afecten
a  la matriz germinal. Ejemplo de ello es la coexistencia
de alteraciones a nivel neurológico, incluyendo problemas
motores, déficits cognitivos y retraso en el lenguaje en nin˜os
con  ceguera cortical visual12.
La  retina, como parte del SNC, es una ventana única para el
estudio  del dan˜o  neuronal. La tomografía de coherencia óptica
(OCT),  ampliamente extendida en la práctica clínica habitual
en  oftalmología, puede utilizarse como un biomarcador poten-
cial  del dan˜o  axonal neuronal, como ya se ha propuesto en
otras  enfermedades neurodegenerativas como la esclerosis
múltiple o la enfermedad de Alzheimer13,14.
No existen muchos trabajos que evalúen de manera mor-
fométrica  las alteraciones a nivel retiniano en este grupo
poblacional. En este estudio hemos llevado a cabo una explo-
ración  oftalmológica completa, incluyendo una evaluación
estructural de la retina mediante OCT en nin˜os  expuestos pre-
natalmente  a tabaco, alcohol y drogas de abuso.
Material  y  métodos alcohol, tabaco y otras drogas de abuso sobre el desarrollo retiniano.
Sujetos
Se realizó un estudio observacional transversal. Los grupos
fueron  formados por nin˜os  de entre 5 y 18 an˜os  de edad, todos
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llos reclutados desde la unidad de oftalmología pediátrica del
ospital Miguel Servet (Zaragoza). La cohorte de estudio se
ormó  con 50 nin˜os  con antecedentes de exposición prenatal a
óxicos durante los tres trimestres del embarazo: 26 expuestos
renatalmente a tabaco, 20 con exposición a alcohol durante la
estación y 4 cuyas madres consumían drogas de abuso tales
omo  heroína, cocaína o metadona durante el embarazo. El
rupo  control fue formado por 25 nin˜os  con embarazo contro-
ado,  sin exposición a tóxicos durante el mismo,  pareados 2:1
or edad (± 1 an˜o).  La información sobre la exposición prena-
al  a tóxicos se obtuvo de la anamnesis de su historia clínica,
iempre  según información referida por la madre, o en los
nformes  preadoptivos de los nin˜os  adoptados participantes.
os  criterios de exclusión para ambos grupos fue la presencia
e  patología orgánica ocular distinta a ametropía o estra-
ismo.  Se consideró como ametropía clínicamente relevante:
iopía  > −0,50 Dp; hipermetropía > +1,50 Dp y astigmatismo >
 Dp.
rotocolo
odos los pacientes fueron evaluados siguiendo un proto-
olo.  La información demográfica y antecedentes pediátricos
e  obtuvieron de la historia clínica hospitalaria. Todos los
articipantes fueron sometidos a una exploración oftalmo-
ógica  completa, incluyendo mejor agudeza visual corregida
escala  Snellen), refracción bajo cicloplejia, motilidad ocular,
stereoagudeza (test TNO), evaluación pupilar y de segmento
nterior,  funduscopia y OCT.
El examen mediante OCT se llevó a cabo mediante Cirrus
D-OCT  (OCT3, Carl Zeiss Meditec, EE.UU.). Los protocolos
sados fueron el Optic disc cube 200 × 200 y Macular cube
00  × 200. El protocolo Optic disc cube analiza un área de
 mm2 mediante una cuadrícula de 200 escáneres lineales
orizontales. El algoritmo del software detecta automática-
ente el centro del disco óptico del escáner volumétrico,
ircunvalando con un diámetro de 3,46 mm desde este centro,
 calculando el espesor. El protocolo Macular cube 200 × 200
leva  a cabo 6 escáneres radiales maculares consecutivos, de
 mm de longitud, centrados en la fóvea. Las imágenes se ana-
izaron  utilizando el software de mapeo OCT3. El algoritmo
ara  el análisis de células ganglionares segmenta un área anu-
ar  de 14,13 mm2 centrada en la fóvea. Ambos ojos de cada uno
e  los pacientes fueron evaluados, aunque solo un ojo por nin˜o
ue  incluido para su análisis, eligiendo el escáner OCT de mejor
alidad  o al azar cuando ambos ojos eran de calidad óptima
aleatorización realizada mediante un generador computari-
ado  de números aleatorios). No se excluyó a ningún paciente
or  mala calidad de las imágenes.
Para la inclusión en el estudio los padres o tutores legales
ebían  firmar un consentimiento informado para la participa-
ión  de su hijo en el proyecto. Los nin˜os  mayores  de 12 an˜os
ebían  aceptar del mismo  modo su participación. Todos losCómo citar este artículo: Castillo O, et al. Efectos de la exposición prenatal a
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rocedimientos se adhieren a los principios de la Declaración
e  Helsinki y el protocolo experimental fue aprobado por el
omité  ético local (Comité Ético de Investigación Clínica de
ragón  [CEICA]).2018;xxx(xx):xxx–xxx 3
Análisis  estadístico
El análisis estadístico se llevó a cabo utilizando el soft-
ware  estadístico SPSS 21.0 (SPSS Inc. Chicago, IL, EE.UU.).
Se  aplicó el test de Kolmogorov-Smirnov para evaluar la
distribución de la muestra para todas las variables. Las
variables cualitativas se analizaron mediante el test de chi-
cuadrado  de Pearson o el test exacto de Fisher. Para las
variables cuantitativas se utilizó el test de U Mann Whitney
y  el de Kruskal-Wallis.
Resultados
Un total de 49 nin˜os  expuestos prenatalmente a tóxicos fue-
ron  incluidos en el estudio. Un nin˜o  expuesto prenatalmente
a  tabaco no fue incluido en el análisis por falta de colabora-
ción  para la realización de la OCT. De entre ellos, 25 nin˜os
sufrieron  exposición a tabaco durante la gestación, 20 al alco-
hol  y 4 a otras drogas de abuso, como heroína, cocaína o
metadona. El grupo control fue formado por 25 nin˜os  cuyos
embarazos habían sido controlados sin exposición a tóxicos.
Todos  los participantes, tanto en el grupo de expuestos como
en  el grupo control, eran de raza caucásica, con edades com-
prendidas  entre los 5 y los 18 an˜os.  La media de edad en el
grupo  de expuestos fue de 9,26 an˜os  y en el grupo control de
9,90  an˜os,  sin encontrarse diferencias estadísticamente signi-
ficativas  entre ambos (p = 0,94 para la comparación edad en el
grupo de expuestos frente a controles). Se realizó un análisis
de  regresión para valorar la influencia del sexo en las medi-
das  retinianas de la capa de células ganglionares (CCG) sin
encontrar  resultados estadísticamente significativos para el
sexo (p = 0,976), sí siendo significativo en el modelo la influen-
cia  de la exposición prenatal a tóxicos (exposición a tabaco,
p  = 0,032; exposición a drogas de abuso, p < 0,001; exposición a
alcohol, p < 0,001).
La agudeza visual fue igual o superior a 0,7 (escala de Sne-
llen)  en todos los nin˜os  salvo en 2 de los nin˜os  expuestos
prenatalmente a alcohol, con rangos de 0,4-1,2 para el grupo
de  expuestos frente a 0,8-1,2 del grupo control. No se encon-
traron  diferencias significativas en la agudeza visual ni error
refractivo  entre los nin˜os  expuestos a tóxicos y el grupo con-
trol.  Sí hubo tales diferencias en cuanto a estereoagudeza
medida mediante el test TNO. Del mismo  modo se encontró
mayor  tasa de estrabismo en los nin˜os  expuestos que en los
controles,  así como mayores  alteraciones en la exploración
funduscópica. La tabla 1 muestra los hallazgos en la explo-
ración  oftalmológica de cada uno de los diferentes grupos de
nin˜os  expuestos a tóxicos y el grupo control. En todos los casos
la  miopía fue inferior a −4,50 Dp, la hipermetropía menor de
+5,00  Dp y el astigmatismo menor de 4 Dp.
La estructura retiniana evaluada mediante OCT difiere
significativamente entre los nin˜os  expuestos prenatalmente
a  tóxicos y los controles sanos. La tabla 2 recoge todos
los  parámetros retinianos cuantificados mediante OCT en
cada  uno de los grupos estudiados. El espesor de la capa de alcohol, tabaco y otras drogas de abuso sobre el desarrollo retiniano.
fibras  nerviosas de la retina (CFNR) fue menor en el grupo
de  nin˜os  expuestos a tóxicos durante el embarazo, tanto el
espesor  medio como cada uno de los análisis de este por
cuadrantes. Del mismo  modo, se encontraron diferencias
ARTICLE IN PRESSOFTAL-1384; No. of Pages 7
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Tabla 1 – Comparación de la función visual y fondo de ojo entre los diferentes grupos de exposición a tóxicos y el grupo
control
Característica/Resultado Exp. drogas (n = 4) Exp. alcohol (n = 20) Exp. tabaco (n = 25) Controles (n = 25) pa
Agudeza visual 1,0 0,78 0,99 0,98 0,058
Estereopsis 150,0 439,0 59,6 99,6 < 0,001
Defecto refractivo 0,486
Miopía  0 6 (24%) 3 (15%) 5 (20%)
Hipermetropía 0 5 (20%) 5 (25%) 4 (16%)
Astigmatismo 0 5 (20%) 4 (20%) 2 (8%)
Estrabismo 0,006
Endodesviación 0 4 (16%) 5 (25%) 0
Exodesviación 0 2 (8%) 1 (5%) 0
Estrab. vertical 0 1 (4%) 0 0
Alteraciones nervio óptico < 0,001
Palidez 2 (50%) 5 (20%) 0 0
Hipoplasia 0 1 (4%) 0 0
a p: ivel de significación estadística de la comparación expuestos-no expuestos, obtenida mediante U Mann Whitney en agudeza visual y
estereopsis, y chi-cuadrado en el resto de variables.
Tabla 2 – Parámetros medidos mediante OCT en todos los grupos de estudio: expuestos a tabaco, alcohol, drogas
de abuso y controles sanos
Parámetros Expuestos
drogas
(n = 4)
Expuestos
dlcohol
(n  = 20)
Expuestos
dabaco
(n  = 25)
Controles
(n  = 25)
p  p1 p2 p3
CFNR media (m) 72,00 72,92 94,60 99,68 < 0,001 0,279 < 0,001 0,214
CFNR superior (m) 83,33 91,57 117,76 127,48 < 0,001 0,075 < 0,001 0,082
CFNR nasal (m) 50,66 62,14 71,80 72,28 0,005 0,010 < 0,001 0,712
CFNR inferior (m) 83,00 91,57 125,04 128,60 < 0,001 0,051 < 0,001 0,593
CFNR temporal (m) 61,33 46,36 67,36 68,28 < 0,001 0,572 < 0,001 0,522
Área anillo (mm2) 1,87 1,54 1,57 1,59 0,445 0,114 0,361 0,992
Área disco (mm2) 2,82 1,96 1,96 1,96 0,124 0,023 0,740 0,534
Área excavación/disco ratio 0,78 0,41 0,34 0,32 0,135 0,034 0,157 0,669
Espesor macular (m) 260,75 268,35 267,62 276,84 0,148 0,030 0,133 0,133
Fóvea (m) 276,00 250,42 268,98 240,80 0,019 0,088 0,527 0,006
CCG media (m) 67,25 69,78 82,00 85,91 < 0,001 < 0,001 < 0,001 0,024
CCG mínimo (m) 57,75 59,85 74,86 80,26 < 0,001 0,004 < 0,001 0,168
CCG: capa células ganglionares; CFNR: capa fibras nerviosas de la retina.
Niveles de significación estadística obtenidos mediante U Mann Whitney.
p: comparación entre sujetos expuestos y no expuestos.
p1: comparación entre controles y sujetos expuestos a drogas de abuso.
p2: comparación entre controles y sujetos expuestos a alcohol.
p3: comparación entre controles y sujetos expuestos a tabaco.
estadísticamente significativas en el grosor de la CCG, siendo
menor  en todos los grupos de expuestos. En cuanto al espesor
macular,  a pesar de una tendencia al adelgazamiento en el
grupo  de expuestos, la diferencia no fue estadísticamente
significativa. Tampoco se encontraron diferencias en los
parámetros  relativos a la estructura del nervio óptico, como
el  área de disco o el área de anillo.
Dentro de los nin˜os  expuestos a tóxicos durante la ges-
tación,  se realizó un análisis de cada uno de los subgrupos
expuestos a diferentes tóxicos, encontrándose un mayor  adel-
gazamiento en el grosor retiniano en todos los parámetros
en  los nin˜os  expuestos a drogas de abuso, seguidos de losCómo citar este artículo: Castillo O, et al. Efectos de la exposición prenatal a
Arch Soc Esp Oftalmol. 2018. https://doi.org/10.1016/j.oftal.2018.08.001
expuestos  prenatalmente a alcohol. Ambas reducciones en
el  espesor retiniano fueron estadísticamente significativas. El
escaso taman˜o  de muestra del grupo de nin˜os  expuestos a
drogas  de abuso (n = 4) es con probabilidad el responsable dela ausencia de significación estadística en todos los paráme-
tros  estudiados. Los nin˜os  cuyas madres fumaron durante el
embarazo también muestran un menor grosor de todos los
parámetros  explorados, encontrando significación estadística
en  la reducción de la CCG.
Discusión
Los resultados obtenidos en nuestro estudio sugieren que
los  nin˜os  expuestos prenatalmente a tóxicos presentan alte-
raciones  a nivel retiniano. Existe una amplia evidencia de alcohol, tabaco y otras drogas de abuso sobre el desarrollo retiniano.
que  los fetos expuestos a drogas, ya sean legales o ilí-
citas,  tienen un mayor  riesgo de sufrir alteraciones del
neurodesarrollo15,16. Tanto los opiáceos11 como el etanol10 o
los  constituyentes del tabaco, como CO, plomo y nicotina9,
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on capaces de cruzar la placenta y llegar a la circulación
etal. Se han descrito alteraciones en el periodo neonatal
nmediato, como bajo peso al nacer, así como manifes-
aciones posteriores durante la infancia, que se pueden
erpetuar incluso en la edad adulta, en el ámbito de las alte-
aciones  cognitivas, comportamentales, déficit de atención,
lteraciones en el desarrollo del lenguaje o alteraciones en la
oordinación17,18.
La  salud visual en neonatos expuestos a algún tipo de sus-
ancia  de abuso ha sido estudiada ampliamente. La droga
ás  estudiada, probablemente por ser la de uso más  acep-
ado  y extendido, es el tabaco. A nivel oftalmológico se han
escrito  mayor  proporción de estrabismo y peor estereop-
is  en los expuestos a tabaco19,20. En el caso de los nin˜os
uyas  madres consumían alcohol durante el embarazo, el
banico  de manifestaciones es amplio. Albers et al.21 descri-
ieron  una mayor  incidencia de hipoplasia de nervio óptico,
 en el trabajo llevado a cabo por Grönlund et al.22, un 78%
e  los estudiados presentó alguna alteración a nivel oftal-
ológico,  incluyendo agudeza visual subnormal, ambliopía,
stigmatismo, estrabismo, hipoplasia de nervio óptico y pro-
lemas  visuoperceptivos. Finalmente, la exposición prenatal
 opiáceos conlleva alteraciones en el desarrollo del nervio
ptico,  retraso en la maduración visual y edema palpebral
ersistente23. En nuestro trabajo hemos encontrado una peor
stereoagudeza, una mayor  tasa de estrabismo, así como un
ayor  porcentaje de alteraciones en el fondo de ojo en todos
os  grupos de expuestos, lo cual resulta coherente con lo publi-
ado  en la literatura.
Nuestros  resultados en nin˜os  expuestos a diferentes tóxi-
os  durante el embarazo sugieren un efecto nocivo de estos
obre  el desarrollo del nervio óptico y la retina. Hemos
ncontrado un mayor  porcentaje de alteraciones, como pali-
ez  y atrofia papilar, en el grupo de expuestos a drogas y
lcohol.  En este último grupo también se objetivó un caso
e  hipoplasia de nervio óptico. No se encontraron altera-
iones  funduscópicas en el grupo de expuestos a tabaco,
on  probable dan˜o  subclínico y, por ello, aspecto normal de
ervio  óptico.
Es  mucha  la literatura existente acerca de alteraciones a
ivel  funcional, aunque muy  poca relativa a alteraciones orgá-
icas  o morfométricas. En el estudio llevado a cabo por Pueyo
t  al.24 y posteriormente en el realizado por Ashina et al.25
e demostró que la exposición prenatal al tabaco produce una
lteración  del desarrollo del nervio óptico en humanos, encon-
rándose  un adelgazamiento de CFNR, independiente del peso
l nacer. Estos resultados son congruentes con los encontrados
n  nuestro estudio, donde las medidas retinianas tomadas en
l grupo de los nin˜os  cuyas madres fueron fumadoras durante
l  embarazo fueron peores que las del grupo control, a pesar
e  no encontrar diferencia estadísticamente significativa, pro-
ablemente por contar con un menor número de muestra
ue  en los citados trabajos. Recientemente, Menezes et al.26
emostraron una disminución en el espesor CFNR en adul-
os  jóvenes con síndrome alcohólico fetal (SAF) completo. En
u caso encontraron una alteración en la morfología del disco
ptico,  siendo menores el área de disco y el área de anillo en losCómo citar este artículo: Castillo O, et al. Efectos de la exposición prenatal a
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ujetos estudiados. En nuestro caso no se han encontrado dife-
encias en estos parámetros. Estos resultados pueden deberse
 que, en el caso de nuestro grupo de expuestos, no todos pre-2018;xxx(xx):xxx–xxx 5
sentan  un SAF completo, por lo que en muchos de ellos el
dan˜o  neuronal no es tan profundo como para provocar una
alteración  en la estructura del nervio óptico.
El SNC comienza su desarrollo en etapas muy  precoces
de  la vida fetal y es extremadamente sensible desde esta
etapa  incipiente hasta bien entrada la nin˜ez.  Cualquier inter-
ferencia  en la época perinatal secundaria a factores externos,
como  malnutrición, tóxicos, deprivación de cuidados médicos,
carencias  afectivas, etc., pueden derivar en un amplio espec-
tro  de alteraciones del neurodesarrollo. Se han demostrado
alteraciones estructurales mediante resonancia magnética en
nin˜os  expuestos prenatalmente a tóxicos27,28 que demues-
tran la existencia de atrofia a nivel neurológico central que
persistirá  hasta la edad adulta, siendo muy  probablemente la
responsable de las alteraciones a nivel neurocomportamen-
tal, cognitivo y dificultades en el ámbito socioemocional que
presentan  muchos de estos nin˜os.  Del mismo  modo que la
RMI,  en el campo de la oftalmología la OCT permite cuantifi-
car  in vivo el dan˜o  neuronal retiniano. La retina, como parte
del  SNC, deriva del prosencéfalo. Debido a sus características
únicas, se considera una ventana al SNC. Así, la OCT nos per-
mite  obtener medidas precisas del propio SNC en solo unos
minutos,  de manera no invasiva y relativamente sencilla de
realizar  en nin˜os  a partir de los 4 an˜os  de edad29. Esta técnica
de  imagen ya ha sido utilizada para estudiar otras enferme-
dades  neurodegenerativas, como la esclerosis múltiple o el
Alzheimer13,14. Pueyo et al.30 demostraron la utilidad del análi-
sis  de CCG mediante OCT como marcador de dan˜o  neuronal en
nin˜os  con crecimiento intrauterino retardado, lo cual resulta
coherente  con nuestros resultados, puesto que todos los nin˜os
expuestos  a tóxicos —tanto drogas de abuso como tabaco y
alcohol—  mostraron una reducción significativa de la CCG. Por
lo  tanto, la OCT parece ser una herramienta útil en el estudio
de  un posible dan˜o  perinatal, como en este caso es la exposi-
ción  prenatal a tóxicos. Así podemos acercarnos a un mejor
entendimiento del desarrollo del SNC y de su deriva hacia
alteraciones del neurodesarrollo.
El  dan˜o  neuronal observado en el nervio óptico de estos
nin˜os  nos debe alertar de una toxicidad general sobre el SNC.
La  OCT se presenta como una importante contribución al estu-
dio  del dan˜o  axonal en nin˜os,  ya que permite una exploración
rápida, indolora, no invasiva y precisa en nin˜os  mayores  de
4  an˜os,  incluso sin dilatación pupilar.
La principal limitación de nuestro estudio es un número
de  muestra asimétrico entre grupos y especialmente escaso
en  el caso del grupo de expuestos a drogas ilegales, así como
la  falta de información perinatal en cuanto a edad gestacio-
nal,  peso al nacer, exposición posnatal a tóxicos de manera
pasiva.  . . de todos los participantes. Por otro lado, parece difí-
cil  separar la exposición a un tóxico único en alguno de los
casos,  pues la información en muchos casos es algo confusa
y  difícil de discernir a este respecto. De cualquier modo, estu-
dios  previos han demostrado que existe una buena correlación
entre  la información dada por las madres en cuanto a exposi-
ción  a tabaco y embarazo y los niveles urinarios de nicotina31.
Parece  más  difícil demostrarlo con sustancias menos acepta- alcohol, tabaco y otras drogas de abuso sobre el desarrollo retiniano.
de  sustancias ilícitas.
Estos  resultados revisten una gran implicación clínica
pues  enfatizan en la importancia del cuidado prenatal y la
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necesidad de dar a conocer la importancia de evitar cual-
quiera  de estas sustancias durante el embarazo. Los efectos
adversos  derivados de su consumo no solo pueden ser evi-
dentes  en el recién nacido o el nin˜o,  sino que los cambios
estructurales a nivel SNC serán también evidentes en la edad
adulta.  Por lo tanto, los antecedentes prenatales se hacen
relevantes incluso en el estudio de patologías del adulto,
como  la sospecha de glaucoma en la que alteraciones en
el  nervio óptico derivadas de interferencias nocivas en el
entorno  fetal nos pueden llevar a errores en la valoración o
diagnóstico.
En  conclusión, nuestro estudio demuestra que la exposi-
ción  prenatal a tabaco, alcohol y drogas de abuso altera el
desarrollo  retiniano en humanos. Se ha identificado una pér-
dida  neuronal en todos los grupos de nin˜os  estudiados, tanto
en  los expuestos prenatalmente a alcohol como a tabaco y
otras  drogas de abuso. Estos hallazgos a nivel oftalmológico
parecen estar relacionados con alteraciones en el desarro-
llo  del SNC. La OCT se presenta como una herramienta de
gran  utilidad por su exactitud y facilidad en la realización en
población  pediátrica, para el estudio de alteraciones del neu-
rodesarrollo  secundarias a alteraciones en la época perinatal.
Sería  interesante la realización de estudios futuros con una
mayor  muestra, así como la valoración del efecto dosis, no
solo  en la infancia sino en la edad adulta.
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